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浅部真菌感染和变态反应性皮肤病相关性研究

刘芳 桑红 胡文星 孔庆涛 王雪连 王高峰 张敏 邓德权 谢其美

( 南京大学医学院临床学院 南京军区南京总医院皮肤科，南京 210002)

【摘要】 目的 通过比较合并与未合并浅部真菌感染的变态反应性皮肤病对常用变应原的敏感性，综合从皮肤或指 ( 趾)
甲中分离出的菌种情况，评估浅部真菌感染在变态反应性皮肤病的病因学中的作用。方法 受试者包括 353 例慢性荨麻
疹、湿疹及特应性皮炎患者。通过真菌直接镜检法将受试者分为两组。实验组: 变态反应性皮肤病合并浅部真菌感染组
( n = 173) ; 对照组: 变态反应性皮肤病无浅部真菌感染组 ( n = 180) 。对所有实验组及对照组受试者进行 9 种真菌变应原
和 9 种非真菌变应原皮内试验。实验组患者进一步进行真菌培养以鉴定菌种。结果 慢性荨麻疹患者实验组须发癣菌、新
月弯孢霉，特异青霉、烟曲霉变应原阳性率显著高于对照组 ( P ＜ 0． 05) ，慢性湿疹患者实验组须发癣菌变应原阳性率显著
高于对照组 ( P ＜ 0． 001) 。慢性湿疹、荨麻疹患者其他真菌变应原及粉尘螨、屋尘螨等非真菌变应原阳性率比较差异均无
统计学意义 ( P ＞ 0． 05) 。134 例患者皮肤或指 ( 趾) 甲分离鉴定主要为红色毛癣菌 ( 52． 86% ) 、须癣毛癣菌 ( 14． 18% ) 、絮
状表皮癣菌 ( 5． 22% ) 、白念珠菌 ( 6． 72% ) ，实验组须发癣菌变应原阳性率及皮肤分离皮肤癣菌阳性率比较差异无统计学
意义 ( P ＞ 0． 05) 。结论 实验结果表明，须发癣菌变应原阳性的慢性荨麻疹、湿疹患者往往合并皮肤癣菌感染，皮肤癣菌
感染可能在部分慢性荨麻疹、湿疹的病因学中起重要作用。
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Superficial fungal infection and allergic dermatitis
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【Abstract】 Objective To investigate superficial fungal infection in the etiology of allergic dermatitis by comparing the sensitivi-
ties of fungal allergens and unfungal allergens among allergic dermatitis patients with or without tinea，and the identification of patho-
gens．Methods Totally 353 patients with chronic urticaria，eczema or atopic dermatitis were divided into two groups classified by
direct microscopic examination: the group with superficial fungal infection ( n = 173) and the contral group without superficial fun-
gal infection ( n = 180) ． Skin prick tests were performed in all subjects，but fungal culture were administered only in the patients
with superficial fungal infection． Results Positive rates to Trichophyton，Specific Penicillium，Curvularia lunata and Aspergillus
fumigatus in experiment group were higher than those in control group ( P ＜ 0． 05 ) ． Positive rate to Trichophyton in experiment
group was higher than that in control group ( P ＜ 0． 001) ． There were no statistically significant differences among other fungal al-
lergens and unfungal allergens ( P ＞ 0． 05) ． T． rubrum ( 52． 86% ) ，T． mentagrophytes ( 14． 18% ) ，Epidermophyton floccosum ( 5．
22% ) and Candida ( 6． 72% ) were cultured in 134 cases of skin allergic diseases with superficial fungal infection． The positive
rates were not statistically significant between Trichophyton and dermatophytes ( P ＞ 0． 05) ． Conclusions Patients with chronic ur-
ticaria or eczema who present immediate hypersensitivity to Trichophyton always have dermatophyte infection． Superficial fungal in-
fections seem to be an important factort in the subjects with chronic urticaria or eczema．
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变态反应性皮肤病 ( Allergic diseases) 是皮肤
科常见病、多发病，近年发病率明显升高。主要包
括荨麻疹、湿疹、特应性皮炎等。早在 1936 年Wise
和 Sulzberger［1］发现一些哮喘可能与定植在足的皮
肤癣菌有相关性，并且对皮肤癣菌的毛癣菌属所衍

生的蛋白敏感。近年国外学者越来越关注皮肤癣
菌在哮喘病因学中的作用，但是与变态反应性皮肤

病相关性研究甚少，为了探讨真菌感染与变态反应

性皮肤病之间的相关性，我们通过点刺实验方法检

测了我院门诊 173 例合并浅部真菌感染的变态反
应性皮肤病患者和 180 例无浅部真菌感染的变态
反应性皮肤病患者变应原阳性情况，探讨真菌感染

在变态反应性皮肤病病因学中的作用。

1 材料和方法

1． 1 对象
我院皮肤科门诊 2010 年 11 月 ～ 2011 年 4

月就诊的慢性荨麻疹、慢性湿疹、特应性皮炎患
者。慢性荨麻疹依据 2007 年中华医学会皮肤性
病分会诊断标准［2］; 慢性湿疹依据赵辨主编第四

版中国临床皮肤病学诊断标准［3］; 特应性皮炎依

据 Williams 的特应性皮炎诊断标准［4］。排除标
准:①近 2 周行抗真菌治疗患者。②近 3 d 内口
服抗组胺药、糖皮质激素及免疫调节剂患者。③
妊娠期及哺乳期患者。④有肾上腺素禁忌患者。
⑤有严重心脑血管疾病及其他系统性疾病。通过
询问患者病史、临床表现、体征及真菌直接镜检将
患者分为实验组 ( 变态反应性皮肤病合并浅部真

菌感染组) 及对照组 ( 变态反应性皮肤病未合并

浅部真菌感染组) 。
1． 2 实验方法
直接镜检 用消毒刀片刮取患者皮屑，加一滴

10%KOH，加盖玻片，适当加热光学显微镜下直接
观察，发现菌丝或者芽生孢子阳性者可明确为真菌

感染并进行分组。
点刺试验 受试者 所有实验组及对照组

患者。
试剂 德国默克公司提供的 18 种变应原 ( 真

菌变应原 9 种及非真菌变应原 9 种) 。真菌变应
原: 须发癣菌、特异青霉、新月弯孢霉、霉菌 II ( 烟
曲霉、蜂毛霉菌、特异青霉、芽霉菌属、根霉菌属及
Serpula lacrymans的复合物) 、烟曲霉、葡萄孢属、
多主枝弯孢霉、白念珠菌、交链孢菌属。非真菌变

应原: 粉尘螨、屋尘螨、蟑螂、动物毛、杂草、悬铃木
属、松属、鸡蛋、柳; 生理盐水阴性对照液及 0． 1%
组胺阳性对照液。
点刺 ( skin prick test，SPT) 操作 部位选择前

臂屈侧皮肤，生理盐水清洁，先滴组胺阳性对照液

和生理盐水阴性对照液，后滴变应原，吸管吸 1 滴
试液，滴在皮肤上的标记线旁，两点距离≥2 cm，用
点刺针垂直通过滴在皮肤上的渗液，轻快的刺入皮

肤，使针尖下面有少量试液进入皮肤，15 ～ 20 min
后观察并记录皮肤反应。

SPT结果判读 阳性结果判定标准: 以变应原
与组胺所致风团面积比确定级别，比值 ＞ 1 /4 为
“+”; 比值≥1 /2 为“+ +”; 阳性对照范围相等为
“+ + +”; ＞ 2 倍阳性对照范围者为“+ + + +”。
阴性: 无反应或与生理盐水阴性对照相同。
真菌培养 对实验组患者进行真菌培养并鉴

定菌种。用消毒刀片刮下病灶皮屑，在生物安全柜
内接种于含放线菌酮的蛋白胨-琼脂固体培养基，
26℃培养箱内培养; 菌落生长后，采取菌落在载玻
片上，乳酸棉酚蓝染色，显微镜下观察鉴定菌种。
统计学分析 采用 SPSS 13． 0 软件进行统计

学分析。计量资料符合正态分布用均数 ±标准差
( 珋x ± s ) ，符合偏态分布中位数 ( 四分位间距) M
( 25% ～ 75% ) ，实验组及对照组变应原阳性率比
较采用 χ 2 检验，实验组须发癣菌变应原阳性率及
真菌培养皮肤癣菌阳性率比较采用 χ 2 检验，P ＜
0． 05 有统计学意义，P ＜ 0． 01 有显著差异。

2 结 果

2． 1 一般资料
实验组为 173 例合并浅部真菌感染的患者，

男 114 例，女 59 例，年龄 ( 44． 9 ± 17． 8 ) 岁，其中
慢性荨麻疹 112 例，慢性湿疹 61 例，特应性皮炎
0 例，合并其他过敏性疾病 16 例，变态反应性皮
肤病病程平均 4 a，中位 1 ( 1 ～ 5 ) a。对照组为
180 例为未合并浅部真菌感染的患者，男 107 例，
女 73 例，年龄 ( 29． 6 ± 15． 6 ) 岁，其中慢性荨麻疹
130 例，湿疹 44 例，特应性皮炎 6 例，合并其他过
敏性疾病 36 例，变态反应性皮肤病病程平均 3 a，
中位 2 ( 1 ～ 5 ) a。173 例实验组患者浅部真菌病
为手足癣 ( 89% ) 、甲真菌病 ( 33% ) 及体癣
( 5% ) ，其中足癣主要为浸渍糜烂型，甲真菌病主
要为全甲毁损型; 浅部真菌感染病史 ＜ 5 a 占 29．
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6%，≥5 a占 70． 4%。
2． 2 变应原阳性结果
实验组最常见的变应原为须发癣菌 128 ( 74．

0% ) ，其次为粉尘螨 76 ( 43． 9% ) 、屋尘螨 59 ( 34．
1% ) ; 实验组粉尘螨、屋尘螨阳性患者中分别有
80． 4%、83． 0%的患者合并须发癣菌变应原阳性。
对照组中最常见的变应原为粉尘螨 ( 53． 3% ) ，其
次屋尘螨 ( 42． 8% ) 、蟑螂 ( 16． 7% ) ; 对照组中须

发癣菌变应原阳性率 21 ( 11． 7% ) ( 见表 1) 。实验
组与对照组慢性荨麻疹患者须发癣菌、特异青霉、
新月弯孢霉、烟曲霉阳性率比较差异有统计学意义
( P ＜ 0． 05) ; 其余变应原阳性率比较差异无统计
学意义 ( P ＞ 0． 05) 。实验组与对照组湿疹患者须
发癣菌阳性率比较差异有统计学意义 ( P ＜ 0．
05) ; 其余变应原阳性率比较差异无统计学意义
( P ＞ 0． 05) ( 见表 2) 。

表 1 353 例患者 SPT阳性结果 ( 以下不包括阳性结果 + )
Tab． 1 Prevalence of inhalant allergens among 353 cases

分类

实 验 组 对 照 组

总和
( n = 173)

荨麻疹
( n = 112)

湿疹
( n = 61)

总和
( n = 180)

荨麻疹
( n = 130)

湿疹
( n = 44)

特应性皮炎
( n = 6)

须发癣菌 128 ( 74． 0% ) 80 48 21 ( 11． 7% ) 17 4 0

特异青霉 27 ( 15． 6% ) 19 8 6 ( 3． 3% ) 2 4 0

新月弯孢霉 18 ( 10． 4% ) 12 6 3 ( 1． 7% ) 3 0 0

霉菌 II 17 ( 9． 8% ) 11 6 10 ( 5． 6% ) 8 2 0

烟曲霉 13 ( 7． 5% ) 10 3 5 ( 2． 8% ) 3 2 0

葡萄孢属 15 ( 8． 7% ) 11 4 12 ( 6． 7% ) 8 4 0

多主枝弯孢霉 2 ( 1． 2% ) 2 0 5 ( 2． 8% ) 4 1 0

白念珠菌 1 ( 0． 6% ) 1 0 4 ( 2． 2% ) 2 2 0

交链孢菌属 4 ( 2． 3% ) 3 1 6 ( 3． 3% ) 6 0 0

粉尘螨 76 ( 43． 9% ) 53 23 96 ( 53． 3% ) 71 20 5

屋尘螨 59 ( 34． 1% ) 41 15 77 ( 42． 8% ) 55 16 6

蟑螂 41 ( 23． 7% ) 23 18 30 ( 16． 7% ) 21 9 0

动物毛 7 ( 4． 0% ) 4 3 16 ( 8． 9% ) 11 2 3

杂草 5 ( 2． 9% ) 3 2 8 ( 4． 4% ) 6 2 0

悬铃木属 3 ( 1． 7% ) 2 1 7 ( 3． 9% ) 5 2 0

松属 5 ( 2． 9% ) 3 2 6 ( 3． 3% ) 5 1 0

鸡蛋 3 ( 1． 7% ) 3 0 7 ( 3． 9% ) 3 4 0

柳 4 ( 2． 3% ) 2 2 2 ( 1． 1% ) 1 1 0

2． 3 真菌培养结果
实验组患者中有 134 例患者进行真菌培养并

鉴定菌种，培养阳性率 91． 80%，其中皮肤癣菌阳
性率 72． 39%，包括红色毛癣菌 71 ( 52． 99% ) 、须
癣毛癣菌 19 ( 14． 18% ) 及絮状表皮癣菌 7 ( 5．
22% ) ，白念珠菌 9 ( 6． 72% ) ，其他真菌 17 ( 12．
69% ) 。实验组须发癣菌变应原点刺试验阳性率及
真菌培养鉴定出皮肤癣菌阳性率比较 χ 2 = 0． 099，

差异无统计学意义 ( P = 0． 753) 。

3 讨 论

皮肤癣菌 ( Dermatophytes) 是寄生于角蛋白
组织的浅部真菌，由毛癣菌属、小孢子菌属、表皮
癣菌属 3 个属组成，主要引起头癣、体癣、股癣、手
足癣、甲真菌病等。近年皮肤癣菌病发病率逐年
升高，为世界关注的公共卫生问题。变态反应性

·643· 中国真菌学杂志 2011 年 12 月 第 6 卷 第 6 期 Chin J Mycol，December 2011，Vol 6，No． 6



表 2 慢性荨麻疹、慢性湿疹患者 SPT阳性结果比较
Tab． 2 Percentage of positive skin tests in groups of chronic urticaria and eczema

分类

慢 性 荨 麻 疹 慢 性 湿 疹

实验组
( n = 112)

对照组
( n = 130) χ 2 P值 实验组

( n = 61)
对照组
( n = 44) χ 2 P值

须发癣菌 80 ( 71． 4% ) 17 ( 13． 1% ) 85． 299 0． 000 48 ( 78． 7% ) 4 ( 9． 1% ) 49． 531 0． 000

特异青霉 19 ( 17． 0% ) 2 ( 1． 5% ) 18． 066 0． 000 8 ( 13． 1) 4 ( 9． 1% ) 0． 409 0． 523

新月弯孢霉 12 ( 10． 7% ) 3 ( 2． 3% ) 7． 313 0． 007 6 ( 9． 8% ) 0 ( 0) - 0． 039

霉菌 II 11 ( 9． 8% ) 8 ( 6． 2% ) 1． 119 0． 290 6 ( 9． 8% ) 2 ( 4． 5% ) 0． 404 0． 525

烟曲霉 10 ( 8． 9% ) 3 ( 2． 3% ) 5． 188 0． 023 3 ( 4． 9% ) 2 ( 4． 5% ) 0． 000 1． 000

葡萄孢属 11 ( 9． 8% ) 8 ( 6． 2% ) 1． 119 0． 290 4 ( 6． 6% ) 4 ( 9． 1% ) 0． 012 0． 912

多主枝弯孢霉 2 ( 1． 8% ) 4 ( 3． 1% ) 0． 053 0． 818 0 ( 0) 1 ( 1． 6% ) - 0． 419

白念珠菌 1 ( 0． 9% ) 2 ( 1． 5% ) 0． 00 1． 000 0 ( 0) 2 ( 4． 5% ) - 0． 173

交链孢菌属 3 ( 2． 7% ) 6 ( 4． 6% ) 0． 205 0． 650 1 ( 1． 6% ) 0 ( 0) - 1． 000

粉尘螨 53 ( 47． 3% ) 71 ( 54． 6% ) 1． 281 0． 258 23 ( 37． 7% ) 20 ( 45． 5% ) 0． 635 0． 426

屋尘螨 41 ( 36． 6% ) 55 ( 42． 3% ) 0． 817 0． 366 15 ( 24． 6% ) 16 ( 36． 4% ) 1． 703 0． 192

蟑螂 23 ( 20． 5% ) 21 ( 16． 2% ) 0． 777 0． 378 18 ( 29． 5% ) 9 ( 20． 5% ) 1． 097 0． 295

动物毛 4 ( 3． 6% ) 11 ( 8． 5% ) 2． 475 0． 116 3 ( 4． 9% ) 2 ( 4． 5% ) 0． 000 1． 000

杂草 3 ( 2． 7% ) 6 ( 4． 6% ) 0． 205 0． 650 2 ( 3． 3% ) 2 ( 4． 5% ) 0． 000 1． 000

悬铃木属 2 ( 1． 8% ) 5 ( 3． 8% ) 0． 324 0． 569 1 ( 1． 6% ) 2 ( 4． 5% ) 0． 083 0． 773

松属 3 ( 2． 7% ) 5 ( 3． 8% ) 0． 021 0． 884 2 ( 3． 3% ) 1 ( 2． 3% ) 0． 000 1． 000

鸡蛋 3 ( 2． 7% ) 3 ( 2． 3% ) 0． 000 1． 000 0 ( 0) 4 ( 9． 1% ) - 0． 028

柳 2 ( 1． 8% ) 1 ( 0． 8% ) 0． 017 0． 897 2 ( 3． 3% ) 1 ( 2． 3% ) 0． 000 1． 000

皮肤病是一种常见病、多发病，其病因复杂，慢
性感染与变态反应性疾病相关性日益受到人们

的关注，幽门螺旋杆菌感染在部分荨麻疹病因

学的作用已经被证实。临床中发现一些慢性荨
麻疹、湿疹患者多合并手足癣，我们推测慢性浅
部真菌感染与变态反应性皮肤病密切相关［5］。
Wilson［6］曾报道 1 例合并甲真菌病的特应性皮
炎患者，伴有难治性手足湿疹，癣菌素变应原皮

内试验出现超敏反应 ( immediate hypersensitivi-
ty，IH) ，特异性 IgE 抗体升高，通过灰黄霉素抗
真菌治疗后湿疹样皮损明显改善，由此提出慢

性皮肤癣菌感染可以加重异位性湿疹的症状。
Hürlimann［7］报道了 2 例甲真菌病患者，真菌培
养为红色毛癣菌，其中 1 例伴有多年的变应性
结膜炎和支气管哮喘，红色毛癣菌变应原皮内

试验时出现严重的呼吸困难，另外 1 例伴有面
颈部严重皮炎，皮内试验时出现 IH，2 例患者口

服特比萘芬 3 个月后哮喘和皮损症状均明显改
善，但是治疗中断后症状再次加重，提示皮肤癣

菌感染可以诱发哮喘、皮炎等变态反应性疾病。
在此之前就有多个关于变态反应性疾病合并皮

肤癣菌感染个案报道，它们的共同特点是癣菌

素皮内试验出现 IH、癣菌素特异性 IgE 抗体升
高，抗真菌治疗有效［8］。Ward［9］等利用断发毛
癣菌提取物对合并癣的多年哮喘患者进行鼻黏

膜及支气管激发试验，出现气道高反应性。此
后该研究者用氟康唑 100 mg /d 治疗 11 例合并
手足癣的中重度哮喘患者，并与安慰剂对照，发

现支气管对癣菌素的敏感性和激素剂量均显著

降低，同时哮喘症状、肺功能和手足癣症状均显
著改善，为证实皮肤癣菌在哮喘的病因学中的

作用提供了强有力的证据［10］。熊春萍［11］调查
皮肤癣菌病患者伴有个人和 /或家族过敏素质的
情况，同时检测了患者的血清的 IgE 抗体，发现
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皮肤癣菌病患者，尤其病程长者，常伴有血清

IgE 升高及伴有过敏素质。综上研究均为散在
个例报道和小样本研究。
我们通过大样本的设计研究结果表明，慢性

荨麻疹、湿疹患者实验组须发癣菌变应原点刺
试验阳性率均明显高于对照组。实验组患者多
合并长期严重的浅部真菌感染 ( 真菌感染病史

≥5 a 占 70 ． 4% ) ，从皮肤或指 /趾甲分离鉴定的
菌种主要为红色毛癣菌、须癣毛癣菌等毛癣菌
属，且合并皮肤癣菌感染的慢性荨麻疹、湿疹患
者须发癣菌变应原点刺试验阳性率高，这提示

皮肤癣菌可能与慢性荨麻疹、湿疹有一定的相
关性，可能在部分合并皮肤癣菌感染的慢性荨

麻疹、湿疹患者的病因及发病机制中起重要的
作用。实验组中皮肤或指 /趾甲分离鉴定为红色
毛癣菌、须癣毛癣菌的患者，须发癣菌变应原点
刺试验多表现阳性，我们推测皮肤癣菌可能产

生共同的抗原物质致敏。实验组患者足癣主要
为浸渍糜烂型，甲真菌病主要为全甲毁损型，这

两种临床分型是否宿主易发生变态反应性皮肤

病有待于进一步研究。我们的实验结果与 Mun-
gan［12］等研究须发癣菌变应原在合并手足癣的
哮喘患者中的敏感性结果一致，此外 Platts［13］也
强调了“Trichophyton asthma”在重度哮喘中的地
位，Matsuoka［14］等证实了癣菌素特异性 IgE 抗体
与哮喘的严重程度呈正相关，并认为难治性哮

喘需要进行癣菌素皮内试验。以往对慢性荨麻
疹、慢性湿疹的变应原检测主要集中在粉尘螨、
屋尘螨、花粉等，对真菌变应原检测较少 ，我们
的实验结果表明真菌感染组中粉尘螨、屋尘螨
阳性患者中同时合并须发癣菌变应原阳性分别

80 ． 4%、82 ． 99%，如果这部分患者单纯予粉尘
螨或屋尘螨脱敏治疗，效果如何我们在进一步

研究。
真菌感染灶通过何种途径致敏? 有研究者认

为合并皮肤癣菌的哮喘或者过敏性鼻炎患者，皮

肤癣菌可能通过呼吸道吸入并定植在鼻黏膜或者

肺，但是取这部分患者的肺和鼻黏膜、鼻窦标本均
未培养出相应的皮肤癣菌［8，15］。足医及指甲修剪
师在修剪指甲中，经常暴露于真菌颗粒污染的指

甲灰尘，体内有较高的 IgE 抗体，同时伴有哮喘或
过敏性鼻炎症状，这表明如果癣菌素抗原蛋白在

呼吸道疾病起作用可能是通过气传吸收［16］。我

们推测浅部真菌感染致敏途径可能是从感染的部

位吸收了癣菌素衍生的蛋白，并认为抗原蛋白吸

收后引起 T 细胞致敏和产生 IgE 抗体，这些均在
进一步研究中。

4 结 论

本实验中，合并浅部真菌感染的慢性荨麻疹、
湿疹患者须发癣菌变应原点刺试验阳性率高于未

发生浅部真菌感染的变态反应性皮肤病患者，提

示皮肤癣菌感染可能是造成部分患者罹患变态反

应性皮肤病的病因之一。我们认为慢性荨麻疹及
湿疹患者，需要检查是否合并真菌感染，同时进行

须发癣菌变应原点刺试验检测，并对合并浅部真

菌感染的慢性荨麻疹、湿疹患者予抗真菌治疗，观
察这部分患者过敏症状改善状况，从而进一步评

估浅部真菌感染在部分变态反应性皮肤病的病因

学作用。
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结果并不能反映人体复杂条件下真正 TLR2 的表达
水平，而且 TLR2 在白念珠菌引起的支气管肺感染
中的炎症反应中介导的信号传导径路，和诸多炎症

因子或致炎因子表达特点是相当复杂的免疫调控

过程，并且受许多因素和个体差异的影响，这些有

待于今后的不断探究。相信，随着对于 TLR2 在念
珠菌感染中作为非特异性免疫反应的重要受体的

作用被明确，可能成为将来治疗深部念珠菌感染的

新靶点。
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